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Volume Unit), LV end-diastolic pressure (LVEDP ; mmHg), Tau (msec), 
LVEDP-volume relation (LVEDPVR ; mmHg/Relative Volume Unit) as 
well as myocardial hypoxia-inducible factor protein levels (HIF-á ; 
arbitrary unit), micro-vessel density (nb/mm²) and endothelial cell 
proliferation (nb BrdU positive cells/mm²). We found that short-term 
Iva preserves CO despite the HRR, improves LV  lling, contraction, 
relaxation and compliance, while it reduces myocardial tissue hypoxia 
and triggers endothelial cell proliferation.
In conclusion, in rats with well-established CHF, acute HRR induced 
by Iva improves systolic and diastolic cardiac function, probably due 
to the decrease in myocardial O2 consumption and to the increase 
in myocardial perfusion induced by HRR, causing a reduction in 
LV tissue hypoxia. Iva also induces endothelial cells proliferation, 
illustrating neo-angiogenesis by a HIF-á independent pathway. The 
increase in endothelial proliferation might explain, at least in part, 
the increase of capillary density observed after long-term HRR.
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La Dystrophie Musculaire de Duchenne (DMD) est une pathologie 
génétique récessive fatale liée au chromosome X. Elle atteint 
les hommes et son incidence est d’une naissance sur 3 500. Elle 
se caractérise dans le muscle squelettique par une dégénération 
musculaire progressive et une nécrose des  bres musculaires. Les 
conséquences pour les patients sont multiples. Dès l’âge de 12 ans, 
ils ne peuvent plus se déplacer que dans une chaise roulante et 
leur espérance de vie n’excède pas 20 ans en raison de graves 
complications respiratoires et cardiaques.
La DMD est liée à l’absence d’une protéine sous-membranaire, 
la dystrophine, qui fait partie d’un complexe moléculaire DGC 
(Dystrophin-associated Glycoprotein Complex) composé d’éléments 
extracellulaires, membranaires et cytosoliques. Cette association 
réalise un lien structural indispensable entre la cellule et la matrice 
extracellulaire lors du processus d’excitation-contraction. Comme 
la dystrophine est sous-membranaire, son absence provoque des 
réorganisations spatiales protéiques importantes. L’objectif de 
notre étude est de visualiser ces réarrangements structuraux au 
moyen de la Microscopie de Conductance Ionique à Balayage (ou 
Scanning Ion Conductance Microscopy).
Cette technique est basée sur la capacité d’une micropipette à 
balayer la surface d’une cellule tout en restant à une distance 
constante de la membrane plasmique. Les mouvements verticaux 
de la pipette au-dessus de la cellule, nécessaires pour maintenir 
une distance constante, permettent de construire la topographie 
membranaire.
Nous avons d’abord travaillé sur des cardiomyocytes ventriculaires 
fraîchement dissociés de souris mâles BL10 saines et âgées, pour 
comparer nos résultats à ce qui a déjà été publié sur le rat. Les 
myocytes ont été isolés par la technique de Langendorff puis scannés 
par le SCIM. Dans les préparations « contrôle », nous retrouvons des 
invaginations membranaires se répétant avec régularité tous les 
2 m environ comme observés chez le rat (Gorelik et al, 2006).
Les cardiomyocytes ventriculaires de souris mâles BL10 mdx (modèle 
animal de la DMD), et âgées présentant une cardiomyopathie dilatée 
sont en cours d’étude pour déterminer s’il existe des différences 
topographiques avec les cellules « contrôle », résultant du manque 
de dystophine.
Julia Gorelik et al, Cardiovascular Research, 72 (2006) 422-429.
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Introduction — Le stress mental est considéré comme un facteur 
de risque des maladies cardiovasculaires. Le stress mental est 
associé avec une stimulation sympathique. L’insuf sance cardiaque 
est caractérisée par une activation du système sympathique et par 
une augmentation des cytokines pro-in ammatoires. L’IL1-β est 
une cytokine pro-in ammatoire, mais elle est aussi rélarguée lors 
l’exposition a un stress mental. L’activité de cette cytokine peut 
être modi ée par des polymorphismes sur le cluster IL-1. Cette 
étude examine l’hypothèse que un stress mental conduit à une 
augmentation des marqueurs in ammatoires chez les patients 
avec une dysfonction systolique ventriculaire gauche (DSVG), et 
que cette augmentation est associée aux polymorphismes des 
cytokines.
Méthodes — 5 polymorphismes étudiés : IL1A -889, IL1β-511, ILRN 
VTRN, TNFA -308 and IL6 -174 en 570 patients, 77.5 % hommes, 
âge moyenne 66 ans, 42.1 % avec une DSVG. Le model « stress 
mental » était l’examen coronarographique (T1). Trois temps de 
IL-1β étaient mesurés en basal (T0 et T2) et un en période de stress 
(T1). IL-1β était mésurée dans la salive.
Résultats — En période basale les concentrations de l’IL-1 étaient 
signi cativement inférieures que en T1 p < 0.0001. Chez les 
patients avec une DSVG, le niveau de l’IL-1β était inférieur p 
= 0.0310. En plus, la concentration en IL-1β diminue en fonction de 
la classe fonctionnelle NYHA. Concernant les polymorphismes, la 
forme mutée de l’IL1β-511 était associé d’une part, à la présence 
d’une DSVG OR 2.0 (95 % CI 1.2-3.3) P = 0.0112, et d’autre part à 
une diminution en la concentration de l’IL-1β
Conclusion — Notre étude montre une association du polymorphisme 
IL1β-511 dans la réponse au stress mental en patients avec un 
DSVG. La présence de ce polymorphisme peut aider à identi er les 
patients à haut risque de développer une insuf sance cardiaque en 
conditions du stress mental.
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Contexte — Le système rénine-angiotensine-aldostérone 
constitue une cible thérapeutique majeure dans le traitement de 
la maladie coronarienne. Des travaux récents suggèrent l’intérêt 
pronostique de l’aldostérone dans les syndromes coronariens 
aigus (SCA). Nous avons étudié la valeur pronostique potentielle 
de l’aldostérone dans une population de coronariens plus large : 
ceux béné ciant d’une angioplastie coronaire programmée.
Méthodes — De juin 2000 à Septembre 2001, nous avons inclus les 
patients hospitalisés au CHRU de Lille béné ciant d’une angioplastie 
coronaire non urgente. Des prélèvements sanguins étaient réalisés 
durant la coronarographie pour dosage de l’aldostérone plasmatique 
et le suivi était d’au moins 12 mois, le critère de jugement étant la 
mortalité cardiovasculaire.
Résultats — 807 patients ont été inclus, âgés en moyenne de 61 ans, 
essentiellement des hommes (78 %) fumeurs (71 %) hypertendus 
(53 %). 32 % étaient diabétiques, la FEVG moyenne était de 58 ± 15 % 
et 93 % des patients ont reçu une endoprothèse. 50 % des patients 
étaient des coronariens stables. Le taux moyen d’aldostérone était 
de 25 (13-45) pg/mL. Les facteurs associés à une augmentation 
de l’aldostérone étaient l’IMC (p = 0.003), une classe NYHA > 1 (p 
= 0.0001) et une élévation de la troponine (p = 0.01). Inversement 
un âge élevé (p = 0.0001), une fonction rénale normale (p = 0.01) 
et la prise de bétabloquants (p = 0.01) étaient associés à une 
diminution de l’aldostérone. Le suivi moyen était de 14.9 mois et il 
y a eu 40 décès d’origine cardiovasculaire. Les facteurs prédictifs 
indépendants de mortalité cardiovasculaire en analyse multivariée 
étaient un âge élevé (RR = 1.42, p = 0.04), la présence d’un diabète 
(RR = 2.20, p = 0.04), une fraction d’éjection altérée (RR = 1.58, p 
= 0.001), la survenue récente d’un SCA (RR = 3.23, p = 0.02), une 
CRP élevée (RR = 2.59, p = 0.004) et un taux d’aldostérone élevé 
(RR = 3.48, p = 0.004).
Conclusion — L’aldostérone plasmatique semble être un facteur 
pronostique indépendant chez les patients béné ciant d’une 
angioplastie coronaire non urgente et son utilisation permettrait 
d’améliorer la strati cation du risque cardiovasculaire. Cela 
pourrait n’être que le re et de l’activation générale du système 
neurohormonal mais l’aldostérone induit divers effets extrarénaux 
(développement d’une dysfonction endothéliale, d’une  brose 
vasculaire et myocardique, effets pro-thrombotiques et pro-
in ammatoires) qui en font un marqueur de risque cardiovasculaire 
très séduisant.
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Purpose — EPHESUS showed that the addition of the aldosterone 
antagonist eplerenone (E) to optimal therapy in patients with 
acute myocardial infarction, heart failure, and low ejection 
fraction improved survival and cardiovascular outcomes. We aimed 
at determinating whether a diuretic effect may be detectable in 
E-treated patients as compared to placebo (P) in EPHESUS (n= 
6632) and whether this was associated with the bene cial effects 
of E on cardiovascular outcomes.
Methods — A diuretic effect was indirectly de ned as a 1 month 
vs baseline body weight decrease > median change in the P group 
(-0.05 kg), AND a 1 month vs baseline blood protein increase > 
median change in the P group (+4 g/l). A potassium (K) sparing 
effect was de ned as a serum K increase > median change in the P 
group (+0.11 mmol/L).
Results — In the E group, body weight decreased (p<0.0001), 
whereas blood protein (p<0.0001) and serum K increased (p<0.0001) 
as compared to P. K-sparing was independently associated with 
lower all-cause mortality [H.R 0.83(0.71-0.96); p=0.012] as well as 
lower CV death or CV hospitalization [(0.76 (0.67-0.87) ; p<0.0001]. 
A diuretic effect [(1.15(1.02-1.30); p=0.025], was independently 
associated with a worse CV outcome. There was no statistically 
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